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Vaccination contre 
le pneumocoque 
par le vaccin conjugue 


Joel Gaudeius * La vaccination des 

nourrissons contre le 
pneumocoque a permis une 
reduction de 30 % des 
infections invasives liees a 
ce germe chez les enfants 
de moins de 2 ans ainsi 
qu’une reduction du nombre 
de pneumonies et d’otites 
aigues. Ces bons resultats 
devraient etre ameliores par 
le nouveau vaccin 
pneumococcique conjugue 
13-valent qui assure une 
protection contre 6 
serotypes supplementaires. 


Ce qui est nouveau 


Depuis la generalisation de la recommandation a tous les enfants 
de moins de 2 ans et aux sujets a haut risque jusqu’a I’age de 5 ans, 
le taux de couverture vaccinale est satisfaisant en primovaccination 
(superieur a 85 %), mais insuffisant en rappel (75 %). 

Six serotypes (1 , 3, 5, 6A, 7F et 1 9A) ont ete ajoutes aux serotypes 
du vaccin heptavalent (4, 6B, 9 V, 14, 18C, 19F, 23F) pour 
constituer le vaccin 13-valent (Prevenar 13). Ce dernier remplace 
desormais le vaccin heptavalent (Prevenar), suivant le meme 
schema (2 mois, 4 mois, 12 mois), et devrait couvrir 73 % des 
infections invasives. 


Le remplacement se fait dose pour dose. Une seule injection 
de Prevenar 1 3 est suffisante apres Page de 12 mois ; il est 
recommande chez les enfants de moins de 2 ans deja 
completement vaccines (2 + 1 ) par Prevenar de leur faire une 
injection supplemental de Prevenar 1 3 (au moins deux mois 
apres la derniere injection de Prevenar). 


L e vaccin pneumococcique heptavalent conjugue (Preve- 
nar) a ete recommande en France en decembre 2002 
chez les enfants de 2 mois a 2 ans ayant une pathologie 
les exposant a un risque eleve d’infection invasive a pneumo- 
coque (tableau 1) ou exposes a un ou plusieurs facteurs de 
risque lies a leur mode de vie. Ces recommandations trop com- 
pliquees ont ete responsables (au moins en grande partie) d’un 
taux de couverture vaccinale insuffisant et de resultats tres infe- 
rieurs a ce qu’on etait en droit d’attendre quand on les compare 
a ceux obtenus dans les pays ayant mieux vaccine. En effet, le 
principal facteur de risque est d’avoir moins de 2 ans. En juil- 
let 2006, les recommandations ont ete elargies a tous les enfants 
de moins de 2 ans et aux enfants de 2 a 5 ans non vaccines et 
definis comme a haut risque (tableau 1). La couverture vaccinale 
s’ est amelioree. Aux benefices attendus sur la prevention des 
infections invasives, il faut ajouter ceux obtenus sur les pneumo- 
nies, les otites et la diminution de la resistance du pneumocoque 
aux antibiotiques. Le schema vaccinal a ete simplifie en 2008, 
passant de trois injections a 2, 3, 4 mois et un rappel a 12- 
1 5 mois a deux injections a 2 et 4 mois et un rappel a 1 2 mois. Si 
r effet sur les infections invasives dues a des serotypes contenus 
dans le vaccin est important (de I’ordre de 80 % chez les enfants 
de moins de 2 ans), il est compense en partie par I’emergence 
defections invasives dues a des serotypes non vaccinaux, en 
particulier les serotypes 19A et 7F, si bien que la diminution des 
infections invasives a pneumocoque n’est que de 30 % chez les 
enfants de moins de 2 ans. Six serotypes supplementaires 
(1 , 3, 5, 6A, 7F et 1 9A) ont ete ajoutes a ceux contenus dans le 
vaccin heptavalent: pour constituer le vaccin pneumococcique 
13-valent (Prevenar 13) qui devrait couvrir 73 % des infections 
invasives. Ce nouveau vaccin remplace le vaccin heptavalent et 
doit etre administre selon le meme schema: 2 mois, 4 mois et 
rappel a 12 mois. La surveillance epidemiologique des souches 
reste dans tous les cas d’actualite. 


* Service de pediatrie, universite Paris-XIII, hopital Jean-Verdier, 
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TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 




Couverture vaccinale en France 


En France 


II existe peu de donnees sur la couverture vaccinale. Les don- 
nees de 750 carnets de sante ont ete relevees en avril 2006 (juste 
avant la recommandation de vaccination generalisee des moins 
de 2 ans) aupres d’un echantillon representatif de meres d’en- 
fants ages de 0 a 24 mois. Cette meme enquete a ete repetee en 
2007, 2008 et fin decembre 2009 : 1 

- 86 % des enfants ages de 3 a 1 2 mois (n = 667) ont regu au 
moins une dose de vaccin heptavalent conjugue (86 % en 2008, 
73 % en 2007, 64 % en 2006) ; 

- la proportion d’enfants correctement primovaccines pour leur 
age est passee de 50 % en 2006 a 59 % en 2007, 78 % en 2008 
et 80 % en 2009 ; 

- I’age median de la premiere injection est de 1 ,8 mois en 2009 ; 
celui de la deuxieme injection est de 3,7 mois {vs 2,9 en 2008, 
annee du passage au schema 2 + 1 ) ; 

- 77 % des enfants de 20 a 24 mois ayant ete primovaccines ont 
eu un rappel (75 % en 2008, 65 % en 2007, 63 % en 2006) a un 
age median de 1 4,5 mois. 

Trois ans apres la generalisation de la recommandation de la 
vaccination, le taux de couverture vaccinale est satisfaisant pour 
la primovaccination et le schema 2 + 1 semble bien respecte. Ce 
taux reste insuffisant pour le rappel, et I’age de la dose de rappel 
est encore trop tardif (14,5 mois) par rapport aux recommanda- 
tions (12 mois). Pour maintenir une efficacite comparable du 
schema 2 + 1 a ce qu’elle etait avec le schema 3 + 1 , deux condi- 
tions sont necessaires: I’augmentation du taux de couverture 
vaccinale pour la dose de rappel, et I’avancement de Page de ce 
rappel a 12 mois. Des etudes d’immunogenicite ont en effet 
montre que les taux d’anticorps obtenus pour chacun des sero- 
types apres vaccination etaient comparables apres deux doses 
et apres trois doses, sauf pour deux serotypes (6B et 23F), alors 
qu’il n’y avait plus de difference significative apres la dose de rap- 
pel. La dose de rappel est fondamentale, d’une part pour le 
maintien d’une protection individuelle vis-a-vis des infections 
invasives et d’autre part pour r effet sur le portage nasopharynge. 
Cette diminution du portage du pneumocoque est a I’origine de 
I’ effet indirect du vaccin par reduction de la transmission dans la 
comrmunaute et joue un role non seulement dans la prevention 
des infections invasives mais aussi dans les infections non inva- 
sives comme les otites et les pneumonies. 2 ’ 3 


Impact sur les infections invasives 

Le programme de vaccination combine deux effets: un effet 
protecteur direct chez les enfants vaccines, et un effet indirect 
chez les individus non vaccines du a I’immunite de groupe (la 
reduction du portage nasopharynge des souches vaccinales 
diminue la transmission de I’enfant [vaccine] a I’entourage [non 
vaccine]). 


L’analyse de la situation epidemiologique des infections inva- 
sives a pneumocoques en 2007 montre un benefice significatif 
de la vaccination ; ce benefice est obtenu par un effet direct sur la 
population cible des enfants ages de moins de 2 ans, I’incidence 
de ce type d’infections etant inferieure de 30 % en 2007 a ce 
qu’elle etait en periode prevaccinale (29,8 en 2001-2002 vs 
20,9/1 00000 en 2007). Pour les autres tranches d’age, les don- 
nees indiquent que I’incidence globale des infections invasives a 
pneumocoques pour la periode 2001 -2002 a 2007 augmente de 
1 4 et 8 % respectivement chez les 2-64 ans et les plus de 64 ans. 
Tous ages confondus, I’incidence est en 2007 legerement supe- 
rieure a son niveau prevaccinal. 

Devolution de I’incidence globale est due a la conjonction de 
deux phenomenes antagonistes : 

- d’une part, la diminution de I’incidence des infections liees aux 
serotypes vaccinaux (contenus dans le vaccin) ; entre 2001 -2002 
et 2007, 1’incidence des infections liees a ces serotypes chez les 
enfants de 0 a 23 mois a diminue de 83 % essentiellement par 
effet direct de la vaccination ; elle a diminue de 43 % chez les 
enfants ages de plus de 2 ans par effet indirect de la vaccination ; 

- d’autre part, une augmentation de I’incidence des infections 
liees aux serotypes non vaccinaux, de 86 % chez les enfants 
ages de moins de 2 ans et de 65 et 70 % respectivement chez 
les 2-64 ans et les plus de 64 ans. 

Au total, le groupe d’age cible par la vaccination a beneficie du 
vaccin, I ’ effet direct ayant ete plus important dans cette tranche 
d’age que I ’effet de remplacement. Cependant, depuis 2005, 
I’incidence des infections invasives chez les enfants de 0 a 
23 mois est stable (pour les rmeningites) ou ne diminue plus de 


< 

LU 

—I 

CD 

< 


Asplenie fonctionnelle ou splenectomie 
Drepanocytose homozygote 
Infection par le virus de I’immunodeficience humaine 
Deficits immunitaires congenitaux ou secondaires a : 

- une insuffisance renale chronique ou un syndrome nephrotique ; 

- un traitement immunosuppresseur, une radiotherapie pour cancer, 
lymphome ou maladie de Hodgkin, leucemie, transplantation 
d’organe 

Cardiopathie congenitale cyanogene, insuffisance cardiaque 
Pneumopathies chroniques (a I’exception de I’asthme, sauf les asthmes 
sous corticotherapie prolongee) 

Breche osteomeningee 
Diabete 

Candidats a I’implantation ou porteurs d’implants cochleaires 


Groupes a risque eleve d’infection invasive 
a pneumocoque 
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maniere significative (pour les bacteriemies). II existe une « com- 
pensation » par effet de remplacement et une modification de la 
distribution des serotypes. 

Chez les enfants de moins de 2 ans: dans les meningites, tous 
les serotypes vaccinaux (a r exception du 18C) ont significative- 
ment diminue, et parmi les serotypes non vaccinaux, le serotype 
19A est devenu nettement predominant (23 %) ; dans les bacte- 
riemies, deux serotypes non vaccinaux ont augmente de fagon 
significative, les serotypes 19A et 7F, qui represented respecti- 
vement 33 et 16 % des pneumocoques isoles dans ce groupe 
d’age. II existe par ailleurs une augmentation de frequence du 
serotype 1 . 

Chez les enfants ages de 2 a 15 ans, I ’augmentation des cas 
defections invasives de serotype non vaccinal est principale- 
ment liee a celle des bacteriemies de serotype 1 , qui represen- 
ted 33 % des cas en 2007. 

Dans le reste de la population: chez les adolescents et adultes 
de 1 6 a 64 ans, aucun serotype ne represente plus de 1 0 % des 
cas en 2007 ; chez les plus de 64 ans, le serotype 19A repre- 
sente 14 % des cas et est en augmentation, le serotype 3 reste 
un des principaux serotypes des meningites de I’adulte. 

Aux Etats-Unis 

Le reseau Active Bacterial Core Surveillance (ABC) couvrant 
une population de 1 6 a 1 8 millions de personnes, le taux de cou- 
verture vaccinale (au moins 3 doses) etant de 68,1 % fait etat des 
resultats suivants. 

Chez I’enfant de moins de 5 ans, I’incidence des infections 
invasives a pneumocoque de serotype vaccinal a baisse de 94 % 
(intervalle de confiance [1C] a 95 % : 92-96), passant de 
80 cas pour 100000 a 4,6/100000 de 1998-1999 a 2003, le 
vaccin ayant ete introduit en 2000. L’incidence de la totalite des 
infections invasives (serotypes vaccinaux et non vaccinaux) a 
baisse de 75 % (1C a 95 % : 72-79) de 96,7 cas pour 100000 a 
23,9/100000. 2 

Chez les sujets de plus de 5 ans (population qui n’est pas la 
cible vaccinale), le taux d’incidence des infections invasives a 
pneumocoque de serotype vaccinal a diminue de 62 % (1C a 
95 % : 59-66) de 1 998-1999 a 2003. La reduction la plus impor- 
tante a ete observee chez les sujets ages de plus de 65 ans 
(de 33,6 en 1998-1999 a 1 1 ,9/100000 en 2003). L’incidence 
totale de ces infections a diminue de 29 % (1C a 95 % : 25-33). La 
reduction la plus importante est observee chez les plus de 
65 ans (de 60,1 en 1998-1999 a 41 ,7/100000 en 2003). Dans le 
meme temps, I’incidence des infections invasives dues aux 
16 serotypes inclus dans le vaccin polysaccharidique 23-valent 
et non contenus dans le vaccin pneumococcique conjugue a 
augmente de 1 1 % (1C a 95 % : 3-21 ). 

A partir de ces donnees, une estimation du nombre de cas evi- 
tes aux Etats-Unis donne les chiffres suivants: 29599 infections 
invasives a pneumocoque de serotype vaccinal ont ete preve- 
nues en 2003 par rapport a 1 998-1999 (soit 72 %), et la majorite 


des cas prevenus sont dus a I’effet indirect du vaccin. Dans le 
meme temps, I’incidence des infections invasives dues aux sero- 
types non vaccinaux a augmente chez les enfants ages de moins 
de 5 ans et chez les adultes de 40 ans ou plus, avec un total 
estime a 4 721 cas supplementaires en 2003 par rapport a 1 998- 
1999 (soit une augmentation de 20 %). En tenant compte de 
cette derniere donnee, le nombre d’infections invasives preve- 
nues a ete de 24878, ce qui represente une diminution de 38 % 
de I’ensemble des infections invasives a pneumocoque tous 
ages confondus 

L’emergence du serotype 19A a I’origine d’infections invasives 
a egalement ete constatee. L’incidence des infections invasives 
dues a ce serotype est passee de 0,8 en 1998 a 2,5/100000 en 
2005 (p < 0,05) alors que I’incidence des infections invasives a 
pneumocoque tous serotypes confondus passait de 24,4 a 
13,8/100000 (p < 0,05). 3 

Les donnees les plus recentes montrent que I’incidence des 
infections invasives a pneumocoque reste stable depuis 2002, la 
diminution des infections invasives de serotype vaccinal etant par- 
tiellement compensee par I’augmentation des infections invasives 
dues aux serotypes non contenus dans le vaccin. A partir de 427 
cas sur 493 infections invasives a pneumocoque dont le serotype 
est connu, identifies dans le meme reseau ABC en 2007 chez les 
enfants de moins de 5 ans, 260 cas etaient dus aux trois serotypes 
3, 7F et 1 9A (non inclus dans le vaccin heptavalent et inclus dans le 
vaccin 1 3-valent), 1 80 cas etaient dus au serotype 1 9A. 4 

Impact sur les pneumonies 

Le nombre d’hospitalisations pour pneumonie (toutes causes 
de pneumonie confondues) a diminue de 39 % (1C a 95 % : 
22-52) chez les enfants de moins de 2 ans depuis I’introduction 
du vaccin heptavalent aux Etats-Unis (donnees 2001-2004 vs 
1997-1999), ce qui correspond a 41 000 admissions evitees 
chaque annee dans cette tranche d’age. 5 Une autre etude effec- 
tuee a partir d’une base de donnees dans laquelle on denombre 
40000 enfants de moins de 2 ans montre que le taux d’hospitali- 
sation pour pneumonie chez ces enfants (toutes causes confon- 
dues) passe de 1 1 ,5 pour 1 000 enfants pour la periode 1 997- 
1999 a 5,5/1 000 en 2004, soit une diminution de 52,4 % 
(p < 0,001 ). Pendant la meme periode, les visites et consultations 
ambulatoires pour pneumonie passent de 99,3 a 58,5/1 000, soit 
une diminution de 41 ,1 % (p < 0,001). Le taux d’hospitalisation 
des pneumonies a pneumocoque passe de 0,6 a 0,3/1 000 
(diminution de 57,6 % ; p < 0,001), et les taux de visite en ambu- 
latoirede 1,7 a 0,9/1 000 (diminution de46,9%; p< 0,001). 6 

Impact sur les otites moyennes aigues 

De nombreux travaux ont ete consacres a ce theme. 7 - 8 Globa- 
lement, le vaccin heptavalent est d’autant plus efficace qu’il 
s’agit d’otites traTnantes, recidivantes, d’otites justifiant la pose 
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de drains transtympaniques, d’otites resistant au traitement anti- 
biotique. Cette efficacite varie de 10 a 50 % en fonction des 
etudes, dans lesquelles les definitions du type d’otite prevenue 
ne sont pas toujours standardises. U etude effectuee sur la base 
de donnees qui a servi a T etude des pneumonies 6 montre que 
les faux de visites ambulatoires et de prescriptions antibiotiques 
pour otite moyenne aigue sont passes de la periode 1 997-1 999 
a 2004 de 2 1 73 a 1 244 visites pour 1 000 personnes/annee (reduc- 
tion de 42,7 %) et de 1 244 a 722 prescriptions pour 1 000 per- 
sonnes/annee (reduction de 41 ,9 %) respectivement. 

Impact sur le portage nasopharynge et la resistance 
aux antibiotiques 

Les sept serotypes de pneumocoque susceptibles d’etre pre- 
venus par la vaccination par le vaccin heptavalent sont responsa- 
bles de 90 % de la resistance aux antibiotiques. 

Un observatoire a ete mis en place en 2001 pour suivre revolu- 
tion des serotypes des pneumocoques et leur resistance aux anti- 
biotiques en France chez les enfants de 6 mois a 2 ans consultant 
pour une otite moyenne aigue et n’ayant pas pris d’antibiotiques 
dans les 7 jours precedant la consultation. Un prelevement rhino- 
pharynge est pratique a chaque enfant pour rechercher la pre- 
sence d’un pneumocoque. Si le prelevement est positif, le Centre 
national de reference du pneumocoque determine le serotype et 
le niveau de resistance aux antibiotiques de la souche. 9 De sep- 
tembre 2001 ajuin 2005, 95 pediatres ont inclus 2532 patients. 
La proportion des enfants vaccines par Prevenar augmente de 
2001 a 2004 : 8,2 % ont regu au moins une dose en 2001 , et 
83,2 % en 2004. L’usage des antibiotiques dans les trois mois 
precedant le prelevement diminue de 2001 a 2004 de 51 ,8 a 
43, 1 % (p = 0,05). Le portage du pneumocoque diminue progres- 
sivement d’annee en annee, de 71 ,1 % en 2001 a 59,6 % en 
2004 (p < 0,0001 ) ainsi que la resistance des souches a la penicil- 
line (1 5 % de souches resistantes en 2001 , 6 % en 2004). 

Lorsqu’on compare dans cette population les enfants vaccines 
(ayant regu au moins une dose de vaccin) et les enfants non vac- 
cines, il existe dans la population vaccinee une frequence de por- 
tage global du pneumocoque inferieu re a celle de la population 
non vaccinee, 57 versus 71 %. Une diminution du portage des 
souches de sensibilite diminuee ou resistante a la penicilline est 
notee dans la population vaccinee, d’autant plus nette qu’une 
dose de rappel a ete effectuee. II taut cependant rappeler que 
dans le meme temps une campagne nationale a permis une 
diminution de la consommation d’antibiotiques entre 2001 -2002 
et 2004-2005. Le risque de porter un pneumocoque de sensibi- 
lite diminuee ou resistant a la penicilline est significativement plus 
bas dans la population vaccinee. L’ action du vaccin s’ajoute a 
celle d’une prescription plus adaptee des antibiotiques. Ces 
resultats sont a rapprocher d’autres etudes qui ont montre que le 
vaccin antipneumococcique conjugue reduit le portage naso- 
pharynge des souches de pneumocoques de serotype vaccinal. 


Vaccin pneumococcique conjugue 13-valent 

Le nouveau vaccin pneumococcique conjugue 13-valent (Pre- 
venar 13) compose de polysaccharides de capsule de six sero- 
type additionnels (1 , 3, 5, 6A, 7F, 1 9A), ajoutes a ceux deja 
contenus dans le vaccin heptavalent (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F, 
23F) a obtenu I’autorisation de mise sur le marche. 

Immunogenicite 

L’immunogenicite de ce vaccin a ete evaluee selon les modali- 
tes, les criteres et les seuils d’efficacite vaccinale recommandes 
par (’Organisation mondiale de la sante en 2005, a Tissue 
d’etudes cliniques controlees portant sur 4400 enfants compa- 
rant son immunogenicite a celle du vaccin conjugue heptavalent 
selon plusieurs schemas vaccinaux. Les etudes evaluant le 
schema d’immunisation primaire en deux doses (aux ages de 2 
et 4 mois) ont montre des taux d’anticorps superieurs aux seuils 
de protection pour la majorite des serotypes communs aux deux 
vaccins a Texception de serotypes 6B et 23F. Les taux d’anti- 
corps vis-a-vis des serotypes additionnels sont egalement supe- 
rieurs aux seuils de protection definis, avec cependant des 
reponses plus basses contre les serotypes 3 et 6A, mais peu dif- 
ferentes des reponses obtenues apres trois doses. Dans tous les 
cas (primovaccination en deux ou trois doses), la dose de rappel 
a I’age de 12 mois induit une reponse-memoire comparable et 
des titres protecteurs pour tous les serotypes communs et addi- 
tionnels chez plus de 98 % des enfants. Le schema 2 + 1 (2, 4, 


POUR LA PRATIQUE 

►► Le vaccin pneumococcique conjugue est recommande 
chez tous les enfants de moins de 2 ans selon un schema 
2 + 1 (2, 4, 12 mois) et chez les enfants a haut risque de faire 
une infection invasive a pneumocoque jusqu’a Page de 5 ans. 
Chez ces enfants ainsi que chez les prematures, le schema 
est 3 + 1 (2, 3, 4 et 12 mois). 

►► Le vaccin 13-valent (Prevenar 13) obeit aux memes 
recommandations que le vaccin hepatvalent (Prevenar) et peut 
s’administrer suivant le meme schema 2 + 1. II devrait couvrir 
73 % des infections invasives. Le vaccin 13-valent remplace le 
vaccin heptavalent dose pour dose. II est recommande chez 
les enfants de moins de 2 ans ayant deja regu un schema 
complet de Prevenar (2 + 1) d’ajouter une injection de 
Prevenar 13 au moins deux mois apres la derniere injection 
de Prevenar de fagon a les faire beneficier de 6 serotypes 
supplementaires. II faut augmenter le taux de couverture 
vaccinale du rappel (actuellement de 75 %) et le faire 
a 12 mois. 
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Periode de transition Prevenar vers Prevenar 13 




Primovaccination 


Rappel 


Dose supplementaire 

(au moins 2 mois 
apres le rappel et avant 2 ans) 



2 mois 

4 mois 

12 mois 


Jamais vaccine 
par le vaccin 
heptavalent 

Prevenar 

13 

Prevenar 

13 

Prevenar 

13 


Deja regu 

1 dose de vaccin 
heptavalent 

Prevenar 

Prevenar 

13 

Prevenar 

13 


Deja regu 

2 doses de vaccin 
heptavalent 

Prevenar 

Prevenar 

Prevenar 

13 


Deja regu 

3 doses de vaccin 
heptavalent 

Prevenar 

Prevenar 

Prevenar 

Prevenar 1 3 


12 mois) recommande pour le vaccin heptavalent est done utili- 
sable pour le vaccin 1 3-valent. 

Une etude evaluant le rattrapage avec le vaccin 1 3-valent dans 
trois categories d’age (deux doses de 7 a 1 2 mois avec rappel de 

1 2 a 1 6 mois, deux doses de 1 2 a 24 mois ou une dose de 24 a 
72 mois) a montre des taux protecteurs d’anticorps pour les 

13 serotypes. 

Les etudes evaluant le remplacement du vaccin heptavalent par le 
vaccin 1 3-valent ont porte sur des enfants ayant regu une immunisa- 
tion primaire avec le vaccin heptavalent suivie d’une injection de rap- 
pel par le vaccin 1 3-valent : les resultats montrent des taux compara- 
bles a ceux obtenus avec le vaccin heptavalent pour les sept 
serotypes communs et des titres protecteurs pour les serotypes 
additionnels, avec cependant des titres plus bas contre le serotype 3. 
Une etude frangaise portant sur 300 enfants ayant regu une primo- 
vaccination par trois doses aux ages de 2, 3 et 4 mois par le vaccin 
heptavalent a montre qu’une seule dose de rappel avec le vaccin 
1 3-valent a Page de 12 mois confere une immunogenicite satisfai- 
sante sur les serotypes additionnels. Le vaccin 1 3-valent peut etre 
administre, en des sites d’injection separes, avec le vaccin hexava- 
lent (diphterie, tetanos, poliomyelite, coqueluche, Hemophilus b, 
hepatite B), le vaccin contre le meningocoque C, le vaccin contre les 
rougeole-oreillons-rubeole et le vaccin contre I’ hepatite A. 

Tolerance 

Depuis sa commercialisation, environ 1 95 millions de doses du 
vaccin heptavalent ont ete distributes dans le monde. Les etudes 
cliniques comparant le vaccin 1 3-valent au vaccin heptavalent 
montrent un profil de tolerance comparable. Les effets indesira- 
bles le plus frequemment rapportes ont ete des reactions au site 
d’injection, de la fievre, de I’irritabilite, une perte d’appetit et une 
hypersomnie et/ou un sommeil diminue. Une augmentation des 
reactions au site d’injection et de la fievre a ete rapportee chez les 
enfants ages de plus de 12 mois (dans le cadre d’un rappel) par 


rapport aux taux observes chez les nourrissons au cours de la 
primovaccination par le Prevenar 1 3. 

Efficacite potentielle 

En 2007, les serotypes couverts par le vaccin pneumo- 
coccique conjugue heptavalent ne representaient plus que 1 6 % 
des souches isolees de meningites et de bacteriemies chez les 
enfants ages de moins de 2 ans. Les six serotypes additionnels 
couverts par le vaccin conjugue 1 3-valent representaient 57 % 
de ces souches et globalement le vaccin 1 3-valent couvrait 73 % 
des serotypes des souches de pneumocoques isolees de 
meningites et de bacteriemies chez I’enfant de moins de 2 ans. 
Chez les adultes de plus de 64 ans, le vaccin 1 3-valent couvrait 
69 % des souches de pneumocoque isolees de meningites et de 
bacteriemies. 

Une estimation montre que, globalement, chaque annee 22 a 
25 % des cas de meningites a pneumocoque et 1 9 a 22 % des 
cas de bacteriemies a pneumocoque supplementaires pour- 
raient etre evites, soit 180 meningites et 1 540 bacteriemies a 
pneumocoque. 

Recommandations 

Le Haut Conseil de la sante publique recommande d’utiliser le 
vaccin pneumococcique conjugue 1 3-valent a la place du vaccin 
heptavalent selon le meme schema: 

Pour les enfants de moins de 2 ans : 

- deux doses a deux mois d’intervalle, respectivement a 
2 et 4 mois, et un rappel a Page de 1 2 mois ; 

- trois doses a un mois d’intervalle, respectivement a 2, 3 
et 4 mois; et un rappel a Page de 12 mois pour les nourrissons 
avec facteurs de risque dont les prematures. 

Pour les enfants de 2 a 5 ans avec facteur de risque non vacci- 
nes, deux doses a deux mois d’intervalle auxquelles s’ajoute une 
dose de vaccin pneumococcique 23-valent deux mois plus tard. 

Periode de transition 

Durant la periode de transition de Prevenar vers Prevenar 13, 
les solutions proposees sont resumees dans le tableau 2. 

On remplace dose par dose Prevenar par Prevenar 1 3. 

Chez les moins de 2 ans deja completement vaccines par Pre- 
venar, on recommande une dose supplementaire de Prevenar 1 3 
pour les faire beneficier des six serotypes additionnels. 

Les enfants a haut risque (hors prematures) deja vaccines par 
Prevenar en primovaccination doivent recevoir deux doses sup- 
plementaires dans la deuxieme annee de vie. 


Conclusion 

La couverture vaccinale en primovaccination peut etre consi- 
deree comme satisfaisante. Elle doit etre amelioree en ce qui 
concerne le rappel dont Page doit etre avance a 1 2 mois. Le vac- 
cin conjugue heptavalent s’est montre tres efficace sur les infec- 
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tions invasives a pneumocoques dont le serotype est contenu 
dans le vaccin, mais dans le meme temps les infections invasives 
a pneumocoques dont le serotype n’est pas contenu dans ce 
vaccin ont augmente, en particulier celles dues au serotype 19A 
et a un moindre degre 7F et 1 . Le resultat global est une diminu- 
tion de 30 % des infections invasives a pneumocoque chez les 
enfants de moins de 2 ans. Ce vaccin a montre par ailleurs une 
efficacite sur les pneumonies et les otites moyennes aigues com- 
pliquees chez I’enfant de moins de 2 ans. La mise a disposition 
d’un vaccin conjugue 13-valent et un taux de couverture vacci- 
nale elevee a la fois en primovaccination et en rappel devraient 
permettre d’ameliorer ces resultats a la fois sur les infections 
invasives et sur les pneumonies. Comme pour le vaccin heptava- 
lent, le schema 2 + 1 (2,4,12 mois) est recommande pour le vac- 
cin 1 3-valent. Le vaccin 1 3-valent remplace le vaccin heptavalent 
et durant la periode de transition il est recommande de remplacer 
dose par dose. Chez les enfants deja vaccines (primovaccination 
+ rappel) par le vaccin heptavalent et ages de moins de 2 ans, 
une injection supplementaire du vaccin 1 3-valent est recomman- 
dee (au moins deux mois apres la derniere injection du vaccin 
heptavalent). 

Les enfants a haut risque et les prematures doivent etre primo- 
vaccines selon un schema a trois doses (2, 3, 4 mois) et avoir un 
rappel a 1 2 mois. Chez les enfants (hors prematures) complete- 
ment vaccines (primovaccination + rappel) et ages de moins de 
2 ans, deux injections a deux mois d’intervalle du vaccin 
1 3-valent sont recommandees dans la deuxieme annee. 

Chez les enfants a risque ages de 2 a 5 ans et non vaccines 
anterieurement, deux injections a deux mois d’intervalle suivies 
deux mois plus tard d’une injection de Pneumo 23 sont recom- 
mandees. 

La surveillance epidemiologique des souches circulantes est 
indispensable. • 


summary Immunization against Pneumococci with conjugate 
vaccine 

Three years after the generalization of the recommandation of Pneumococcal conjugate vaccine 
for all infants under two years of age, the rate of vaccine coverage is satisfactory for the 
primovaccination (above 85 %) with a 2 + 1 schedule. Vaccine coverage is too low for the 
booster which is given too late (at 1 4,5 months of age) and not at of 1 2 months. This conjugate 
vaccine has a direct effect, due to the vaccine in the target population and indirect effect due 
to the action on the strains carriage which decreases the broadcasting of the vaccine serotype 
strains and protect non vaccinated populations. In 2007, invasive pneumococcal diseases 
(meningitis and bacteremia) have decrased about 30 % in infants under two years of age but 
globally, the incidence of invasive pneumococcal disease has not been modified. There is a 
substitution for strains and a change in the serotypes distribution with a prominence of 1 9A and 
7 F and 1 serotype. Added to the benefit on invasive pneumococcal diseases, there are others 
on pneumonia, otitis media and antibiotic resistance of pneumococcus. Six serotypes have been 
added to obtain the Prevenar 13 which replaces the seven valent vaccine. Prevenar 13 has the 
same recommandations as Prevenar and can be given by the same schedule 2 + 1 (2 months, 
4 months, and 12 months) except in high risk children and premature newborns who have to 
be vaccinated by a 3 + 1 schedule. Epidemological surveillance of the strains has to be done. 
As for adults, the data are currently being analyzed. 

resume Vaccination contre le pneumocoque par le vaccin conjugue 

Trois ans apres la generalisation de la recommandation de la vaccination par le vaccin 
pneumococcique conjugue a tous les enfants de moins de 2 ans, le taux de couverture 
vaccinale est satisfaisant pour la primovaccination (plus de 85 %) selon un schema 2 + 1 . Ce 
taux reste insuffisant pour le rappel (75 %) dont Page est encore trap tardif (14,5 mois). Ce 
vaccin a un effet direct, du au vaccin dans la population cible, et un effet indirect du a I’action 
sur le portage des souches qui diminue la transmission des pneumocoques dont les serotypes 
sont contenus dans le vaccin et protege ainsi les populations non vaccinees. En 2007, les 
infections invasives a pneumocoque (meningites et bacteriemies) ont diminue de 30 % chez les 
moins de 2 ans, mais, globalement, tous ages confondus, I’incidence des infections invasives 
a pneumocoque n’a pas ete modifiee. II existe en effet un remplacement des souches et une 
modification de la distribution des serotypes avec une predominance des serotypes 19A, 7 F et 

1. Aux benefices constates sur la prevention des infections invasives, il taut ajouter ceux 
obtenus sur les pneumonies, les otites et la diminution de la resistance du pneumocoque aux 
antibiotiques. Six serotypes supplementaires ont ete ajoutes pour constituer Prevenar 13, qui 
remplace desormais le vaccin heptavalent et qui devrait couvrir 73 % des infections invasives. 
Prevenar 13 a les memes indications que Prevenar et peut s’administrer suivant le meme 
schema 2 + 1 (2 mois, 4 mois, 12 mois), sauf dans les populations a haut risque et les 
prematures, qui doivent recevoir un schema 3 + 1. La surveillance epidemiologique des 
souches doit etre poursuivie. En ce qui concerne I’adulte, les donnees sont en cours d’etude. 


L’auteur declare participer et avoir participe a des interventions ponctuelles: action de 
formation pour les entreprises Sanofi Pasteur, GSK, Wyeth-Pfizer 
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